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В последнее десятилетие, в связи с увеличе-
нием средней продолжительности жизни, не-
благоприятными экологическими условиями во
многих странах отмечено заметное увеличение
заболеваемости сосудистыми заболеваниями, что,
в свою очередь, приводит к росту встречаемости
экстрапирамидных гиперкинезов (ЭГ). Консер-
вативное лечение этих состояний, как правило,
малоэффективно, требует постоянного и длитель-
ного применения медикаментов в больших дозах.
Наиболее эффективным методом лечения ЭГ
считают стереотаксическое воздействие на глу-
бинные подкорковые структуры головного мозга.
Метод деструкции или электростимуляции подкор-
ковых ганглиев позволяет, в большинстве случаев,
эффективно устранить гиперкинетический синдром
за счет разрыва сформированных патологических
кольцевых связей в стриопал-лидарной системе [9].
С 1993 по март 2005 года в клинике нейрохирургии
ХГМУ под руководством академика АН ВШ
Украины, профессора В.И.Сипитого успешно при-
менялся малоинвазивный недеструктивный способ
лечения ЭГ, основанный на применении криокон-
сервированных эмбриональных нервных тканей
(КЭНТ) в различные участки стриопаллидарной
системы с последующей паллидостимуляцией че-
рез имплантированный платино-ирридиевый
электрод [13, 14].
Оперативное лечение ЭГ осуществлялось в
условиях специально оборудованной КТ-опера-
ционной под контролем пошагового компьютер-
ного томографа CT MAX General Electric и спи-
рального томографа SOMATOM Siemens. Функ-
циональный контроль осуществлялся на компью-
терном электроэнцефалографическом комплексе
DX-NT 32 при помощи электросубкортикографии
методом визуальной оценки, а также спектрального
анализа. Электростимуляция также применялась
в качестве функционального контроля. Примене-
ние современных компьютерных систем с целью
навигации и функционального контроля позво-
ляют избежать многих осложнений связанных с
применением контрастных веществ и погреш-
ностью при проведении традиционных стерео-
таксических расчетов.
С целью нейротрансплантации применяли пре-
параты КЭНТ человека, приготовленные в НИИ
проблем криобиологии и криомедицины НАН
Украины (директор академик НАН Украины
В.И. Грищенко). На метод лечения больных с ЭГ
с помощью нейротрансплантации КЭНТ получен
патент Украины [6].
Всего пролечено данным методом 40 больных
с ЭГ (17 мужчин и 23 женщины), возраст больных
варьировал от 21 до 75 лет, в среднем составил
44,2 года. Проведено 45 оперативных вмешатель-
ств. Из 45 проведенных операций произведено 4
(10%) стереотаксические криоталамотомии, 3
(6%) операции сочетали криоталамотомию с ней-
ротрансплантацией КЭНТ. Недеструктивным ма-
лоинвазивным методом проведено 38 (84%) опе-
раций. Из них 29 (76%) изолированных нейротранс-
плантаций КЭНТ и 9 (24%) операций сочетали ней-
ротрансплантацию КЭНТ с имплантацией кратко-
срочных электродов для гомолатеральной электро-
стимуляции бледного шара. Анализ результатов
применения КЭНТ в стереотаксических операциях
в сочетании с паллидостимуляцией показал их вы-
сокую эффективность.
Дискутабельность использования в клинической
практике эмбриональных клеток млекопитающих
побудила нас изучить состояние трансплантатов
криоконсервированных эмбриональных клеток цент-
ральной нервной системы человека пересаженных
в зону повреждения головного мозга крыс [17, 18].
Материалы и методы
Работа проводилась на базе Института проблем
криобиологии и криомедицины НАН Украины.
Эксперименты выполнены на 32 беспородных
белых крысах-самцах, которые оставались жи-
выми после моделирования экстрапирамидной
патологии мозга. Средний вес крыс – 250 г. Крысы,
которым было выполнено лишь моделирование
правополушарного экстрапирамидного синдрома,
составили группу контроля, а крысы, которым после
такого же моделирования экстрапирамидного
синдрома трансплантировали криоконсервирован-
ную эмбриональную нервную ткань человека,
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составили основную группу подопытных животных.
Для трансплантации использовали криоконсер-
вированные эмбриональные нервные ткани чело-
века (срок гестации 7–10 нед.).
Остановив свой выбор на крысах, как экспери-
ментальном материале, мы использовали такие
уже известные данные: моделирование разных
нейропатологических синдромов у животных ба-
зируется на общих нейробиологических закономер-
ностях и фундаментальных механизмах нервной
деятельности человека и животных [4]. Большин-
ство работ по нейротрансплантации проведено
именно на крысах, которые имеют высокую репро-
дуктивность при относительно коротком периоде
беременности, большие компенсаторно-восстано-
вительные возможности, а содержание их не тре-
бует значительных материальных затрат.
Экспериментально установлено, что трансплан-
тация аллотопических эмбриональных тканей
(печеночной, селезенки) вызывают только явления
выраженной воспалительной реакции с наличием
диффузной инфильтрации очага поражения и тканей
перифокальной области мозга лейкоцитами и
лимфоцитами или их очаговыми скоплениями.
Необходимо подчеркнуть, что отличительной чер-
той морфологических изменений в случае исполь-
зования этих тканей в качестве трансплантатов
было наличие зон бесструктурных масс, которые
свидетельствуют об отторжении трансплантатов.
Эти данные позволили сделать вывод – все эмб-
риональные ткани кроме нервной несовместимы
с тканями мозга и не могут быть использованы
для в лечения церебральной патологии [4, 5].
Учитывая результаты предыдущих исследований
мы не создавали дополнительных контрольных
групп эксперимента.
Известно, что формированию экстрапирамид-
ного синдрома способствует нарушение нормаль-
ной организации субкортикально-кортикальных
взаимоотношений [19].
Функциональное значение базальных ганглиев
прежде всего определяется обширной информа-
цией, поступающей в стриатум от всех областей
коры головного мозга, центрального таламуса и
среднего мозга. Результаты большого числа экспе-
риментальных исследований показывают, что
взаимодействие различных нейротрансмиттерных
систем происходит на уровне шиловидных нейро-
нов стриатума, которые имеют многочисленные
синаптические контакты как между собой, так и с
разными популяциями вставочных нейронов. На
уровне шиловидных нейронов конвергируют
различные потоки импульсов, опосредуемые раз-
ными нейротрансмиттерами, и происходит сложная
“компьютерная” переработка всей поступающей
информации. Результаты этой переработки опре-
деляют активность эфферентных путей стриатума,
направляющихся к черной субстанции и бледному
шару. Показано, в частности, что поток специфи-
ческой информации может вызвать экстренное
торможение генерации эфферентных импульсов в
проекционных нейронах стриатума [1, 10, 11, 15,
16].
Известно большое количество способов моде-
лирования патологии глубинных структур головного
мозга деструктивными методами. Целью деструк-
ции является формирование зоны некроза с после-
дующим развитием функциональных расстройств
базальных ганглиев в виде экстрапирамидного
гиперкинетического синдрома [8].
Электролитический способ разрушения глу-
боких структур мозга имеет ряд преимуществ
перед другими методиками. Перечислим некото-
рые существенные недостатки различных дест-
руктивных методик. Диатермический метод разру-
шения требует сложного устройства электродов и
специальной аппаратуры [7]. Коагулирующие
жидкости вызывают образование обширных очагов
разрушения, обьем которых нельзя заранее
предусмотреть. В еще большей степени этот не-
достаток присущ радиоактивным веществам,
применяемым с целью разрушения. Механическое
повреждение сопровождается значительным кро-
воизлиянием вследствие глубокого разрыва сосу-
дов. Метод низкотемпературного замораживания,
имеет ряд преимуществ. Однако существенный
недостаток применения этого способа у крыс – это
большой диаметр криозонда, одно введение его в
мозг животного вызывает значительные механи-
ческие повреждения. По этой причине разрушение
глубинных структур мозга крысы этим методом
нецелесообразно.
Моделирование правополушарного экстра-
пирамидного синдрома осуществлялось следую-
щим образом. Животного обезболивали по приня-
той методике. Голову фиксировали в стереотакси-
ческом аппарате на столе для препарирования в
положении на животе. Все операции проведены ме-
тодом электролитического разрушения анодом
постоянного тока посредством константанового
электрода. Индифферентным электродом служил
свинцовый стержень, который вводился в анальное
отверстие животного.
Скелетотопическими ориентирами на черепе
крысы служили венечный и стреловидный швы,
брегма (точка пересечения указанных швов), а
также ламбда (точка пересечения сагиттального
и сигмовидного швов).
В условиях эфирного наркоза голова животного
фиксировалась в стереотаксической установке за
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верхние резцы и наружные слуховые проходы так,
чтобы брегма находилась на 1 мм выше ламбды,
а сагиттальная плоскость проходила строго через
верхние резцы и стреловидный шов.
Разрез кожи длиной до 1,5 см и обнажение кост-
ного операционного поля производили в области
проекции сагиттального шва на 0,5 см кзади от
линии, проведенной через верхние края орбит.
Кость скелетировали для достаточной визуали-
зации брегмы и стреловидного шва.
Основной стереотаксической мишенью явля-
лась подкорковая структура Caudate-Putamen
complex (CDP), которая является у животного
основным звеном в нейрорегуляции эктра-пира-
мидных функций. Стереотаксические координаты
CDP определяли по атласу Fifkova and Marsala
(1967) на 1 мм каудальнее от фронтальной нулевой
плоскости, на 3,6мм латеральнее сагиттальной
нулевой плоскости и на глубине 6,3 мм от поверх-
ности кости [2,3]. Фрезевое отверстие наклады-
валось на 1 мм кзади от брегмы и на 3,6 мм правее
стреловидного шва. Константановый микроэлект-
род диаметром 120 мкм покрытый бакелитовой
изоляцией с рабочим кончиком 0,8 мм вводился в
область CDP. Микроэлектроды изготавливались
в отделе криофизиологии Института криобиологии
и криомедицины НАН Украины. Проводилось
электролитическое разрушение указанной области
постоянным током силой 5 мА при экспозиции в 1
мин. Затем микроэлектрод извлекался. Трепана-
ционное отверстие закрывалось стерильным
расплавленным воском. Рана ушивалась узловыми
швами и засыпалась стрептоцидом.
После пробуждения животное помещали в
отдельную клетку для наблюдения, а на следую-
щий день в общий виварий. Все оперированные
животные выжили, однако у 4 крыс отмечалась
осложнение в виде глубокого угнетения функции
внешнего дыхания, вследствие длительности
операции и наркоза. В этих случаях проводилась
ИВЛ аппаратом РО-2 до восстановления дыхатель-
ной функции.
Результаты и обсуждение
При электролитическом разрушении анодным
током очаги некроза хорошо очерчены и четко
отграничены от неповрежденной ткани. Эта
картина наблюдается в первые дни после электро-
литического разрушения.
Через две недели после деструкции выявляется
крупный дефект мозгового вещества (кора во всех
слоях и прилежащее белое вещество) по краю в
виде сосочков с утраченной колончатостью,
умеренной гиперплазией глиальных элементов и
десквамацией мягкой мозговой оболочки (рис. 1).
В прилежащих отделах мозговой ткани дистро-
фия клеточных элементов вплоть до трансфор-
мации в клетки-тени, выраженный периваску-
лярный и перицеллюлярный отек (рис. 2).
Через две недели после пересадки трансплан-
тат представляет собой нейроны на стадии нейро-
бластов, находящихся в различных стадиях диффе-
ренцировки с вертикальной упорядоченностью,
местами в средних отделах – разноориентирован-
ных, кое-где нагруженных гемосидерином (рис. 3).
Через четыре недели трансплантат был пред-
ставлен нейробластами в различных стадиях
дифференцировки, очаговой пролиферацией клеток
с формированием розеток (см. рис. 4).
Трансплантат трехмесячной давности (12
недель) представлен нейроглиальными клетками
с островковой их пролиферацией. Отмечается
тенденция к формированию розеток с наличием
мелких кальцификатов и склерозом артерий обо-
лочек основания мозга (рис. 5).
Через пять с половиной месяцев (22 недели)
после трансплантации трансплантат представлен
хорошо дифференцированными нервными клет-
ками, частью пирамидальной формы с четкой
ориентацией дендритов, глиальными элементами
Рис. 1. Экспериментальная деструкция анодным током
комплекса CDP. Две недели после деструкции. Полу-
тонкий срез. Окраска гематоксилин-эозином. ×100.
Рис. 2. Экспериментальная деструкция анодным током
комплекса CDP. Две недели после деструкции. Полу-
тонкий срез. Окраска гематоксилин-эозином. ×200.
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Рис. 3. Две недели после трансплантации в зону
деструкции КЭНТ человека. Полутонкий срез. Окраска
гематоксилин-эозином. ×100.
Рис. 4. Четыре недели после трансплантации в зону
деструкции КЭНТ человека. Полутонкий срез. Окраска
гематоксилин-эозином. ×160.
и хорошей васкуляризацией. В области подкорковых
узлов выявлена крупноочаговая густоклеточная
пролиферация гиперхромных нейроглиальных
клеток (рис. 6).
Оболочки мозга с очаговым гемосидерозом и
их сосуды склерозированы (рис. 7, 8).
Мы неслучайно выбрали для трансплантации
экспериментальным животным именно челове-
Рис.  5. Двенадцать недель после трансплантации в зону
деструкции КЭНТ человека. Полутонкий срез. Окраска
гематоксилин-эозином. ×160.
Рис. 6. Двадцать две недели после трансплантации в зону
деструкции КЭНТ человека. Полутонкий срез. Окраска
гематоксилин-эозином.×240.
Рис. 7. Двадцать две недели после трансплантации в зону
деструкции КЭНТ человека. Полутонкий срез. Окраска
гематоксилин-эозином. ×200.
ческие нейроклетки. Мы поставили целью про-
тестировать пролиферативную способность мате-
риала, который применяется для введения людям.
Необходимо было оценить патентность криокон-
сервированного материала в разные сроки после
трансплантации.
Трансплантация проводилась через 15 дней
после электролитической деструкции анодным
Рис.  8.  Двадцать две недели после трансплантации в
зону деструкции КЭНТ человека. Полутонкий срез.
Реакция Перлса. ×200.
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током. Сроки для трансплантации были выбраны
в соответствии с общеизвестными критериями
оценки воспалительных изменений после деструк-
тивного воздействия.
Выводы
Таким образом, проведенное морфологическое
исследование свидетельствует о приживлении и
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длительном переживании ткани трансплантата
эмбриональных нервных клеток человеческих
эмбрионов в головном мозге крыс с диффе-
ренцировкой нервных и глиальных клеток, активной
васкуляризацией их и очаговой пролиферацией, что
согласуется с данными многих авторов (Сенато-
ров В.В., Обухова Т.П., 1986; Гилерович Е.Г. с
соавт., 1990).
